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растания эпизоотического неблагополу- 
чия по антропургическому бешенству не- 
обходимо усилить ответственность вла- 
дельцев за нарушение правил содержания 
животных, ввести штрафы за отказ от им- 
мунизации против бешенства, ввести обя- 
зательную регистрацию собак и кошек в 
ветеринарных учреждениях области. 
Выводы 
Бешенство антропургического типа 


РЕЗЮМЕ 


имеет стойкую тенденцию к росту за по- 
следние 25 лет; 

Особенностями клинического проявле- 
ния болезни определяется значимость со- 
бак и кошек в эпизоотологии бешенства и 
распространении гидрофобии среди людей; 

Для предотвращения нарастания эпизо- 
отии бешенства необходимы совместные 
усилия ветеринарных специалистов, комму- 
нальных служб и владельцев животных. 


В статье приведены данные по распространению бешенства домашних плотоядных животных в Кур- 
ской области за 25 лет. Проанализированы причины роста бешенства антропургического типа. Опи- 
саны клинические признаки заболевания у собак и кошек. 
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Введение 

Вирусная диарея-болезнь слизистых 
оболочек крупного рогатого скота (ВД- 
БС КРС) широко распространена во всем 
мире. У восприимчивых животных ви- 
рус ВД-БС КРС может вызывать различ- 
ные клинические синдромы, но наиболее 
характерными и экономически значимы- 
ми последствиями этой инфекции для ин- 
дустрии скотоводства являются репродук- 
тивные проблемы и респираторные болез- 
ни телят [2]. 

Возбудитель болезни относится к ро- 
ду Резйиги5 семейства НамуйлАае и суще- 


ствует в виде двух биотипов: цитопатоген- 
ного и нецитопатогенного. У него выявле- 
ны два генотипа, антигенно различающи- 
еся между собой. Первый генотип распро- 
странен во всем мире и включает 11 субге- 
нотипов [12], а второй представлен двумя 
субгенотипами и выделяется значительно 
реже [9, 10]. Широкое распространение ви- 
руса в популяции крупного рогатого скота 
создает значительные трудности в борьбе 
с болезнью. 

На характер эпизоотической ситуации 
при данной болезни влияет ряд факторов: 

1. Мутации и рекомбинации в геноме 
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вируса, обусловливающие возникновение 
различных генетических вариантов, при- 
водящих к появлению новых штаммов в 
стационарно неблагополучных очагах; 

2. Наличие персистентно инфициро- 
ванных животных, являющихся постоян- 
ным источником вируса для неиммунных 
животных; 

3. Присутствие животных с острыми 
формами инфекции, являющихся кратков- 
ременными (2-3 недели) источниками воз- 
будителя инфекции; 

4. Частота ввода новых животных- 
вирусоносителей, инфицированных раз- 
личными генотипами или субгенотипами 
вируса. 

Животные, переболевшие ВД-БС КРС 
в острой форме, приобретают пожизнен- 
ный иммунитет к инфицирующему штам- 
му вируса, однако полностью или частично 
восприимчивы к инфицированию штамма- 
ми других генетических групп [4, 5]. Поэ- 
тому большое значение в возникновении 
клинических признаков инфекции имеет 
факт смешивания животных из различных 
источников на конкретной территории. Та- 
кие ситуации могут возникать при закуп- 
ке животных, особенно из других стран. 
В данном случае может происходить об- 
мен инфекционными агентами, имеющи- 
ми различия на антигеном уровне, к кото- 
рым нет иммунитета у аборигенных или 
импортных животных, а также — инфици- 
рование вновь поступивших животных ви- 
русом других субгенотипов, стационарно 
персистирующим у местных животных. 

Кроме отличий на генетическом уров- 
не существуют некоторые антигенные 
различия, как между генотипами, так и 
внутри них. По данным зарубежных авто- 
ров антигенные различия значительно вы- 
ше в пределах генотипа, чем между геноти- 
пами [5, 6, 8]. Однако титры специфических 
антител у животных выше к гомологично- 
му штамму вируса, чем к гетерологичному. 

Референтным методом серологиче- 
ской диагностики болезни считается ре- 
акция нейтрализации в культуре клеток. 
Одной из главных проблем серологиче- 
ской диагностики является недостаточная 
стандартизация методик и антигенная ва- 
риабельность вируса [11]. 

В настоящей статье предпринята по- 
пытка изучения частоты выявления и ве- 
личины титров вируснейтрализующих ан- 
тител к вирусу ВД-БС КРС первого гено- 
типа в реакции нейтрализации с исполь- 
зованием в качестве антигенов штаммов 
двух субгенотипов (Ла и 15). 


Генотипирование штаммов проводи- 
ли при помощи ОТ-ПЦР с использованием 
праймеров на высококонсервативный ре- 
гион генома 51 ОТК. 

Исследовали пробы сыворотки крови 
от крупного рогатого скота различных по- 
ловозрастных групп, включая поступаю- 
щих по импорту и аборигенного скота из 
стад, куда не вводились новые животные. 

При изучении распространения болез- 
ни исследовали пробы сыворотки крови, 
отобранные от животных однократно. Вы- 
считывали средний процент проб, содер- 
жащих антитела к вирусу, от числа посту- 
пивших из хозяйств с наличием или отсут- 
ствием вспышек гинекологических или ре- 
спираторных болезней. С целью установ- 
ления сероконверсии к вирусу, свидетель- 
ствующей об активной вирусной инфек- 
ции, исследовали парные пробы сыворот- 
ки крови телят, нетелей и коров, отобран- 
ные с интервалом 30 дней. Всего исследо- 
вали 337 проб сыворотки крови, в том чис- 
ле 40 парных. 

Материалы и методы исследований 

Исследования проводили в 2008-2009 
гг в 7 крупных молочных комплексах трех 
областей Сибири, где лабораторными ме- 
тодами были установлены вспышки болез- 
НИ. 

Постановку реакции нейтрализации 
осуществляли микрометодом с использо- 
ванием перевиваемой культуры клеток ко- 
ронарных сосудов теленка (КСТ) в 96-лу- 
ночных плоскодонных микропланшетах. В 
качестве антигена использовали цитопато- 
генные штаммы вируса ВД-БС КРС перво- 
го генотипа — вакцинный штамм ВК-1(15) 
и изолят Ирмень (Та), выделенный нами. В 
качестве ростовой использовали питатель- 
ную среду Игла МЕМ производства Ин- 
ститута полиомиелита и вирусных энце- 
фалитов им. М.П. Чумакова РАМН с одно- 
кратным и двойным набором аминокислот 
и витаминов, 0,06% Г-глутамина, 100 мкг/ 
мл канамицина, эмбриональную сыворот- 
ку КРС «НуСюпе» (серия $Н30088.03, № 
А$А28574), тестированную на наличие ми- 
коплазм и случайного вируса ВД-БС КРС. 

Готовили двукратные разведения проб 
сыворотки крови, в которые добавляли в 
равных объемах (по 50 мкл) 100 ТЦД;, ви- 
руса и инкубировали в течение 1 часа при 
37° С в условиях 5% СО.. Затем в каждую 
лунку вносили по 100 мкл суспензии куль- 
туры клеток КСТ в концентрации 3 х 10° 
‚ инкубировали при 37° С в тех же услови- 
ях в течение 78 часов. Реакцию учитыва- 
ли по мере развития цитопатического дей- 
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ствия (ЦПД) вируса в контрольных лунках 
с зараженной культурой клеток без сыво- 
ротки крови от исследуемых животных. 
За титр вируснейтрализующих антител 
(ВНА) брали последнее разведение сыво- 
ротки, тормозящее на 50% ЦПД вируса. 

Цифровые данные, указывающие зна- 
чения титров ВНА переводили в логарифм 
по основанию 2 и определяли среднюю ве- 
личину для каждой возрастной группы 
местных и импортных животных. Стати- 
стическую обработку осуществляли с по- 
мощью программы «Мсгозой ОЁсе Ех- 
се] 2003». Степень достоверности получен- 
ных данных и разности в значениях титров 
ВНА к субгенотипам Ла и 16 определяли 
по критерию Стьюдента. Результаты счи- 
тали достоверными при уровне значимо- 
стиР < 0,05. 

Результаты и обсуждение 

Анализ эпизоотической ситуации по- 
казал, что в хозяйствах, куда не поступал 
импортный скот, болезнь проявлялась в 
субклинической, реже в острой форме у 
телят и нетелей. В основном наблюдалась 
умеренная инфекция, сопровождающаяся 
отказом от корма, угнетением, повышени- 
ем температуры тела. Чаще заболевание 
протекало в респираторной форме ассоци- 
ативно с другими инфекциями. Вирусней- 
трализующие антитела к вирусу субгено- 
типа 1а выявляли у животных всех возрас- 
тов в средних титрах 2,09-0,36 - 4,65-0,26; к 
субгенотипу 16 (ВК-1) -2,75+0,26 - 4,32-0,17 
Серопозитивность животных различных 
возрастных групп к субгенотипу Та варьи- 
ровала от 62,5 до 93,81%, к субгенотипу 16 
— от 64,52 до 100%. Разница между титрами 
ВНА к двум субгенотипам не была досто- 
верной (Р > 0,05). 

У нетелей и у телят 1-3 мес. возраста 
уровень ВНА к вирусу 15 был выше, чем 
к штамму Ла на 1,35+0,21 |2, и 1,24+0,26 |2, 
‚соответственно (разница достоверна, Р < 
0,05). Разброс титров антител у нетелей на- 
ходился в пределах 1:4 -— 1: 128 к субгеноти- 
пу 1Ъи1:2 - 1: 16 к Ла; у телят в возрасте 1- 
3 мес. —1: 4 - 1: 64 к субгенотипу 1 и 1:4 -1: 
32 - к субгенотипу Ла. 

У телят в возрасте 3 - 6 мес. и 
у быков титры антител к штам- 
му 1а были выше, чем к штамму 1Ъ на 
0,34=0,11 12 (разница не достоверна, 
Р > 0,05) и на 0,79-0,14 12, (разница досто- 
верна, Р < 0,05), соответственно. У телят в 
возрасте 3 - 6 мес. титры антител к двум 
субгенотипам находились в пределах 1:2 — 
1: 32, ау быков - 1: 4 -1: 128 к 1Би1:8 -1: 
128 к Ла. 


Результаты ретроспективных сероло- 
гических исследований в этих хозяйствах 
показали, что в некоторых из них частота 
сероконверсии у телят и нетелей к штам- 
му 1 составляла 27,27% при уровне инфи- 
цированности стада 89,19%, а к субгеноти- 
пу 1а- 80% при таком же уровне инфици- 
рованности. Разброс титров антител нахо- 
дился в пределах 1:4 - 1: 128 к субгенотипу 
16 и 1:2 - 1:32 к 1а. 

При исследовании парных проб сы- 
воротки крови от телок случного возрас- 
та, полученных из молочно-товарного хо- 
зяйства Новосибирской области, вирус- 
нейтрализующие антитела к обоим субге- 
нотипам вируса выявили в 93,04% иссле- 
дованных проб в титрах 1: 2 — 1: 256, а се- 
роконверсию - только к субгенотипу 16 у 
45% животных. 

Иная ситуация складывалась в хозяй- 
ствах при поступлении импортного скота. 
В них регистрировались острые вспышки 
инфекции, сопровождающиеся лихорад- 
кой, отказом от корма, снижением молоч- 
ной продуктивности, абортами, врожден- 
ными уродствами плода и болезнями мо- 
лодняка в постнатальный период. 

У телят в возрасте от 3 до 8 месяцев, 
полученных от импортных нетелей, ВНА 
к субгенотипу Та выявляли в 6,67% случа- 
ев в титрах 1,67+0,27; а к субгенотипу 16 — 
у 13,33% из них в титрах 1,25-0,22 (разница 
не достоверна, Р > 0,05). Показатели инфи- 
цированности этой возрастной группы жи- 
вотных статистически различались, одна- 
ко средние титры специфических антител 
находились на приблизительно одинако- 
вом уровне. Это говорит о том, что острые 
вспышки ВД-БС КРС стали следствием от- 
сутствия иммунитета у телят к обоим суб- 
генотипам вируса. 

При исследовании 90 проб сыворотки 
крови от импортных нетелей в возрасте 16- 
18 месяцев удалось установить значитель- 
ные различия в количестве серопозитив- 
ных животных к обоим субгенотипам ви- 
руса и значениях титров ВНА к ним (раз- 
ница достоверна, Р < 0,05 ).Так, ВНА к суб- 
генотипу Та выявили у 95,56% животных 
в высоких титрах (3,83-0,15); тогда как к 
субгенотипу 1Ъ только у 13,33% животных 
в титрах 2,17-+0,23. Разброс титров антител 
находился в пределах 1:2 — 1: 16 к субгено- 
типу 1Б и 1:2 - 1: 128 к Ла. Из полученных 
данных можно сделать вывод о том, что ис- 
точником возбудителя инфекции в данном 
случае послужили животные, завезенные 
из других стран и инфицированные виру- 
сом субгенотинпа Та. 
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Таблица 
Частота выявления титров вируснейтрализующих антител к разным 
субгенотипам вируса ВД-БС КРС у импортного и местного скота 
Субгенотип вируса ВД-БС КРС Достовер- 
ность разно- 
Возрастная 16 Та сина: 
группа, коли- ний ВНА, (Р) 
чество голов | Серопозитив- | Средние | Серопозитив- | Средние 
ность живот- | значения | ность живот- | значения % 
ных к вирусу, % | ВНА, 1, | ных к вирусу, % | ВНА, 1, 
Импортный скот 
о 13,33 1,250.22 6,67 Е я 
до 8 мес. 15 верна 
Нетели от 16 
13,33 2,17+0,23 95,56 3,83+0,15 99,90 
до18 мес., 90 
Телки, 11 100,00 3,73+1,12 90,91 4,80+0,34 | Недосто- 
верна 
о 21,55 2, 96-0,30 83,62 3,93+0,14 99,00 
чения, 116 
Местный скот 
а 74,07 3,40+0,29 88,89 Заеноа: | ПОСТ 
рожденные, 27 верна 
р 75,00 3,33+0,36 62,50 2,90-0,36 99,90 
до 3 мес., 16 
и 64,52 2.15+0,26 70,97 3,09+0,22 99,00 
до 6 мес., 31 
Нетели, 12 100,00 4,17+0,39 91,67 2,82=0,25 99,90 
Телки, 113 92,92 4,32+0,17 93,81 т 
верна 
Быки, 22 95,45 3,86-0,27 90,91 4,65-0,26 99,90 
а 85,97 3,94+0,12 8733 доном | Не лосто- 
чения, 221 верна 


При исследовании парных проб сыво- 
ротки крови от импортных нетелей и те- 
лят, полученных от них, вируснейтрализу- 
ющие антитела к субгенотипу 1Ъ вируса 
ВД-БС КРС выявили в 13,33% проб в ти- 
трах 1:2 -— 1: 16, к субгенотипу Ла — в 82,86% 
проб в титрах 1:2 — 1: 128, а сероконверсию 
— только к субгенотипу 1Ъ. Частота ее со- 
ставила 66,67%. 

Теоретически субгенотипы одного ге- 
нотипа вируса могут не различаться меж- 
ду собой, однако полученные нами данные 
свидетельствуют о существовании некото- 
рых антигенных различий, выявляемых в 
серологических реакциях, а также предпо- 
лагают циркуляцию различных субгеноти- 
пов вируса среди животных одного стада. 
Возможно, это связано с мутациями и ре- 
комбинациями генома вируса. 

Наши данные согласуются с результа- 


тами зарубежных исследователей, кото- 
рые сообщали о высокой степени антиген- 
ных различий между субгенотипами виру- 
са, коррелирующей с их геномной гетеро- 
генностью [3, 5, 6, 8,]. 

В связи с этим использование виру- 
са одного субгенотипа в качестве антиге- 
на в реакции нейтрализации может давать 
неполную картину о наличии инфекции в 
конкретном стаде. Поэтому при массовых 
эпизоотологических обследованиях стад 
крупного рогатого скота возрастает роль 
молекулярно-генетических методов иссле- 
дований, позволяющих проводить более 
достоверные различия между субгеноти- 
пами вируса. 

Эпизоотическая ситуация по ВД-БС 
КРС во многих странах мира может быть 
различной, в некоторых из них болезнь 
полностью ликвидирована. Популяции ви- 
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руса на различных территориях имеют 
свои генетические особенности, поэтому 
при смешивании животных из различных 
источников может происходить обмен ан- 
тигенно различающимися вариантами ви- 
руса, к которым нет иммунитета у абори- 
генных или импортных животных. 

Так, например, Васбо{еп С. е{ а1. [3] пред- 
полагают, что поддержание стационарно не- 
благополучных очагов ВД-БС КРС в Швей- 
царии обусловлено, согласно существующей 
системе ведения животноводства, ежегод- 
ным вводом до 25% новых животных, перси- 
стентно инфицированных антигенно разли- 
чающимися субгенотипами вируса. 

Выводы 

1. Между субгенотипами вируса внутри 
одного генотипа существуют антигенные 
различия, выявляемые в реакции нейтра- 
лизации в культуре клеток. Установлены 
серологические различия двух субгеноти- 
пов Та и 1$ первого генотипа вируса ВД- 


РЕЗЮМЕ 


БСКРС. 

2. На территории Сибири циркулиру- 
ют изоляты обоих субгенотипов вируса. В 
хозяйствах, куда не поступал импортный 
скот, сероконверсию у телок случного воз- 
раста к вирусу субгенотипа 1 установили 
в 45% случаев, у телят и нетелей в 2727; к 
Та — в 80; одновременно к двум - в 50,76% 
случаев. При исследовании проб от им- 
портных нетелей и телят, полученных от 
них, сероконверсию к вирусу субгенотипа 
16 выявляли в 66,67% случаев. 

3. Естественный иммунитет после кон- 
такта животных с вирусом одного субгено- 
типа не обеспечивает полной защиты жи- 
вотных от суперинфицирования антиген- 
но различающимся субгенотипом. Ввод в 
стадо, неблагополучное по ВД-БС КРС, 
импортных животных, иммунных к субге- 
нотипу вируса Та, но с отсутствием имму- 
нитета к вирусу 15, спровоцировал острые 
вспышки инфекции. 


При серологическом обследовании животных 7 крупных молочных комплексов в реакции нейтра- 
лизации с использованием в качестве антигена штаммов двух субгенотипов вируса первого генотипа 
выявили наличие вируснейтрализующих антител к обоим субгенотипам, свидетельствующее о цир- 
куляции их среди конкретной популяции животных. Установлены различия в частоте выявления и 
значениях тиров антител, а также сероконверсии у импортных и местных животных к обоим субге- 
нотипам вируса, объясняющие эпизоотическую ситуацию в конкретном хозяйстве на момент про- 
ведения исследований. Риск возникновения повторных вспышек болезни в стационарно неблагопо- 
лучных по вирусной диарее стадах связан с вводом новых животных, инфицированных различающи- 
мися субгенотипами вируса. 


ЗОММАКУ 

Те зего!оз1са! шуезйзайноп$ оЁ 7 1агре Чашу Гапи$ ш зегит пеибгаН7аНоп 1е5{ уу изе а5 ап апйзепе 
$фга$ оЁ о зпбрепогурез оЁа уйти Бе!опошо {о г репобуре Вауе геуезе4 ргезепсе о! апБо4!е$ 10 
Бо зибрепо{уре$ 5поууто оЁ сисшайоп ет атоп? а сопсгее роршабоп оЁ апипа[5. ТВе 4156 псбоп$ т 
Недиепсу о! деесйоп апа апббо@е5$ Шегх, ап а150 зегосопуегоп ш ппрое4 ап@ абонееп апипа[5 {0 
Бо зибзепойуре$ оЁуйи$ ехр!аште ер4епио!озтса| $Ниайоп т а сопсге{е Гагт оп ве шошепе оЁ туез- 
ЯоаНопб аге ебаб5вед. ТВе г5К оЁ оссштепсе о! гережеа ВУ ои®геаК$ ш регтапепйу нЕесе@ Вег@$ 
15 соппесе №0 три оЁ пеу апипа!5 шесед уиВ аегто зибзепобурез оЁа уши. 
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